1998年度　循環器内科　卒業試験
問題１　肥大型心筋症（HCM）についてただしいものはどれか。

（1） 動悸、呼吸困難、失神、胸痛、不整脈、非対称性心室中隔肥厚、左室流失路狭窄、これらはすべてHCMに伴って起こりうる症状、所見である。

（2） 一般に、HCMのほうが拡張型心筋症（DCM）より予後が良い。

（3） 家族性HCMで現在までに見つかっている遺伝子異常は、ほとんどが筋肉の収縮に関与するタンパクの遺伝子異常である。

（4） 心筋βミオシン重鎖遺伝子のミスセンス変異では、一般にアミノ酸の電荷の変化を伴う症例のほうが伴わない症例に比べて予後が悪い。

（5） HCMのなかにはやがてDCM様の病態へと移行する症例が存在する。

a: (2. 3. 4)  b: (1. 3)  c: (2. 4)  d: (4)  e: すべて

問題１　　e: すべて

（１）○　HCMの症状：呼吸困難（最多）、胸痛（心筋虚血）、動悸・不整脈（Paf, VT）、めまい・失神（脳虚血）　　HCMの所見：非対称性中隔肥厚（ASH）　HCMに特徴的、中隔厚/後壁厚＞1.3、　左室流出路狭窄＝HOCM　安静時圧較差＞20mmHg、SAM

（２）○　HCMは10年生存率95％、DCMは5年生存率50％で10年生存率30％

（３）○　家族性HCM(AD)ではこれまで、βミオシン重鎖、αトロポミオシン、トロポニンTなど収縮関連タンパクの遺伝子異常が見つかっている。

（４）○　循環器内科シラバスｐ144図17参照。Val(電荷なし)→Met(電荷なし)のほうがArg(電荷あり)→Gln(電荷なし)よりも予後がよい。

（５）○　心筋肥大による酸素需要増大・心室拡張不全や冠小動脈狭窄による酸素供給低下から心筋虚血に陥り、これが繰り返されて心筋の変性・線維化が起こってくると、末期には収縮不全を来し、拡張相HCMというDCM様病態を呈することがある。

問題２　心筋炎・拡張型心筋症（DCM）について正しいものはどれか。

（1） 心筋組織における間質の浮腫・細胞浸潤などは、急性心筋炎でよく見られる所見であり、DCMで見られることはない。

（2） アドリアマイシン、ヘモクロマトーシス、アミロイドーシス、アルコール、筋ジストロフィー、ミトコンドリア遺伝子の異常は、すべて二次性DCMの原因になりうる。

（3） 心筋線維の錯綜配列（disarray）は、DCMに特徴的な所見である。

（4） HCMの治療にはβ遮断薬が用いられるが、DCMにβ遮断薬が用いられることはない。

（5） 心筋炎における細胞性免疫を介する心筋障害機序が遷延することによりDCMへと移行したと考えられる症例も少なからず存在することから、心筋炎と同様にDCMにおいても一般にステロイドや免疫抑制剤が有効である。

a: (2. 3. 5)  b: (2)  c: (2. 5)  d: (4. 5)  e: (2. 4. 5)

問題２　　b: (2)

（１）×　間質の浮腫・細胞浸潤は急性心筋炎ではもちろん見られるが、DCMでも約20％に散在性・巣状の小円形細胞浸潤が見られる。

（２）○　2次性DCMの原因として以下のようなものがある。内分泌・代謝疾患：ヘモクロマトーシス、アミロイドーシス　　全身性系統疾患：サルコイドーシス、SLE、RA、PSS、　遺伝性変性性神経筋疾患：筋ジストロフィー（特にDuchenne型）、Freidreich失調症、ミトコンドリア遺伝子異常（Kearns-Sayre症候群）　　過敏反応・薬物中毒：アルコール、向精神薬、抗癌剤（アドリアマイシンなど）

（３）×　錯綜配列はHCMに特徴的な所見。DCMでは心室の拡張、心腔内血栓、心筋の変性・線維化、残存心筋の代償性肥大などが見られる。

（４）×　βブロッカーはDCM、HCM両方に用いられる。HCM：Ca拮抗薬が左室流入障害、心筋虚血を改善する。流出路狭窄を有する例ではβブロッカーを併用することにより左室内圧較差が改善される。　DCM：慢性心不全による交感神経・RAA系の活動亢進が、末梢血管抵抗の上昇や循環血しょう量の増加を来し、心不全を代償するどころか憎悪させていることが明らかになり、以前は禁忌であったβブロッカー投与の有効性が認められてきている。

（５）×　ウイルス感染によって細胞性免疫が惹起され、心筋障害が引き起こされることがDCM発症の主要因子であるが、免疫抑制剤が有効であるという記述は見当たらない。

問題３　僧帽弁狭窄症について誤っているのはどれか。

（1） 原因としてはリウマチ性のものが多い。

（2） 現在日本では年々頻度が増加しつつある。

（3） 浮腫を初発症状とする場合が多い。

（4） 内科的な治療の第一選択薬は動脈の拡張薬である。

（5） 他の弁疾患を合併しない限り、左室収縮能は比較的よく保たれる。

a: (1. 2. 3)  b: (2. 3. 4)  c: (3. 4. 5)  d: (1. 4. 5)  e: (1. 2. 5)

問題３　b: (2. 3. 4)

（１）○　（２）×　リウマチ熱の減少に伴い減少傾向にある。

（３）×　初発症状は左房圧上昇・肺うっ血による労作時呼吸困難・動悸・胸部不快感が多い。進行すると安静時呼吸困難、咳、チアノーゼを呈する。浮腫は右心不全を伴うと認められる。

（４）×　心不全にジギタリス、フロセミドが、血栓予防にワーファリンが投与される。

（５）○　左房圧負荷による病態なので、左室収縮能は比較的よく保たれる。ただし左房から左室への血流は減少するので、心拍出量は低下する。

問題４　以下に示す急性心筋梗塞の患者さんのなかで、保存的治療が最も適切な治療選択であると考えられる患者を一人選びなさい。

a) 57歳男性、心臓カテーテル検査では左室駆出分画(ejection fraction)52％、側壁に高度の壁運動異常を認め、左回旋枝近位部に95％狭窄を認め、201Tl運動負荷心筋シンチグラフィー4時間再分布画像では同部位に有意な再分布を認めた。

b) 63歳女性、左室駆出分画42％で左前下行枝に90％狭窄を認め、201 Tl運動負荷心筋シンチグラフィー4時間再分布画像にて前壁中隔領域に再分布を認めた。

c) 60歳男性、血栓溶解療法後の患者で、心臓カテーテル検査では、左室駆出分画57％、側壁に軽度の壁運動異常を認め、左前下行枝に99％狭窄、左回旋枝に75％狭窄を認め、運動負荷心電図上有意なST変化をV1～V4で認め、運動負荷心筋シンチグラフィーでは、側壁に小さな軽度の固定的（不可逆的）陰影欠損、前壁中隔領域に可逆性陰影欠損を認めた。

d) 56歳女性、心筋梗塞後胸痛発作を生じている患者。心臓カテーテル検査では、左室駆出分画45％、後壁に高度の壁運動異常を認め、右冠動脈に99％狭窄を認める。安静時201 Tl運動負荷心筋シンチグラフィーにて後壁に陰影欠損を認め、ニトログリセリン負荷後の再分布画像で同部位に有意な再分布を認めた。

e) 85歳男性、心臓カテーテル検査では左室駆出分画50％、側壁に高度の壁運動異常を認め、左回旋枝遠位部に75％狭窄を認め、201 Tl運動負荷心筋シンチグラフィーの運動負荷時及び4時間再分布時画像にて側壁領域に固定的陰影欠損を認め、さらに201 Tl再静注後の再分布画像でも同部位に優位な再分布を認めなかった。

問題４　e)

201Tlは生体内においてKと類似の動態をとり、血流により全身に分布し、Na/Kポンプを介して能動輸送により心筋に取り込まれる。Tlの初期分布（10～15分後は局所心筋血流を、再分布（3～4時間後）は心筋viabilityを反映する。以前は狭心症では再分布が見られ、心筋梗塞では見られないことから両者の鑑別が可能とされていたが、最近では心筋梗塞であっても不完全あるいは部分的に再分布を有する症例が60％あることが報告されている。このような症例では、梗塞後狭心症や再梗塞、PTCAやCABG施行などの心事象発生率が有意に高く、梗塞部位に心筋viabilityを有することが明らかになってきた。さらに、再分布像で欠損像を認めても、再静注法でそれが改善する症例では、PTCA後心筋血流・壁運動ともに改善することが報告されている（あさくらより）。よって、201Tlシンチで再分布（再静注後も含めて）を認める心筋領域を有するa）からd)の症例では、CABG、PTCAなどの再灌流療法によって壁運動異常や狭心症症状の改善が期待される。つまり侵襲的治療法の適応がある。逆にe)では、側壁心筋は壊死に陥っており、LCX再灌流療法を行っても壁運動異常の改善は望めない。狭窄部位も遠位部であり、これ以上壊死領域が拡大する危険も少なく、保存的治療が適切だと考えられる。

問題５　大動脈弁脈症について正しいのはどれか。

（1） 重症の大動脈弁狭窄症に大動脈弁閉鎖不全症を合併していることもあるが、閉鎖不全の程度は一般に軽症ないし中等症である。

（2） 大動脈弁狭窄症が進行すると、左室への圧負荷のために左室腔は拡大し、｢牛心｣と呼ばれる状態になる。

（3） 大動脈弁狭窄症の治療として、最近では外科手術よりもバルーン弁形成術のほうが第一選択となってきた。

（4） 大動脈弁閉鎖不全症の場合、脈圧（最高血圧と最低血圧の差）は一般に減少する。

（5） 大動脈弁閉鎖不全症を内科的に治療する場合、利尿薬や血管拡張薬が使われることが多い。

a: (1. 2)  b: (2. 3)  c: (3. 4)  d: (4. 5)  e: (1. 5)

問題５　 e: (1. 5)

（１）○　リウマチ性ASではARや僧帽弁疾患を合併することが多いが、重症の狭窄で弁口面積が著しく減少した大動脈弁からの逆流の程度は軽いと考えられる。

（２）×　ASが進行すると左室への圧負荷のために左室は求心性肥大をきたし、左室腔は狭小化する。

（３）×　狭心痛・失神発作・心不全症状の出現した症例や、無症状でも左室大動脈圧較差50mmHg以上、弁口面積0.8cm2以下でストレインパターンを伴う著しい左室肥大のある症例では速やかに手術を行う。バルーン形成術は手術が行えない場合の一時的・姑息的な治療法。

（４）×　ARでは脈圧は増大し、速脈となる。

（５）○　左室不全に対し、利尿薬・ジギタリス・血管拡張薬が用いられる。

問題６　発作性上室頻拍は通常、房室結節を回路に含むので、房室結節の電動を抑制する薬剤が頻拍の停止や予防に有効である。以下の薬剤のうち、発作性上室頻拍の治療薬として用いられるものはどれか。

1． ベラパミル

2． β遮断薬

3． リドカイン

4． ジソピラミド

5． イソプレテレノール

a: (1. 2. 3)  b: (2. 3. 5)  c: (3. 4. 5)  d: (1. 2. 4)  e: (1. 4. 5)

問題６　d: (1. 2. 4)

１．○　ベラパミルはCa拮抗薬で、発作性上室頻拍には第一選択薬。

２．○

３．×　リドカインはclassⅠbの抗不整脈薬（Na blocker）で、心室性頻拍や心筋梗塞に使う。

４．○　ジソピラミドはclassⅠaの抗不整脈薬（Na blocker）

５．×　イソプレテレノールはβ agonistで、房室ブロックに使う。

問題7　AIDSの心症状として見られるのは以下のうちどれか。

1． 心膜炎

2． 心筋炎

3． 心筋症

4． 心室瘤

5． 完全房室ブロック

a: (1. 2. 3)  b: (1. 5)  c: (1. 4. 5)  d: (4)  e: 上記のいずれでもない

問題７　a: (1. 2. 3)

AIDSの心症状は、”rarely a clinical problem”(Harrison)。日和見感染症、悪性腫瘍、神経症状、腎症の方が重要そうです。

１．○　カポジ肉腫、好酸菌、クリプトコッカス、リンパ腫などが原因でなるらしい。

２．○　心筋症患者の心臓の病理組織は心筋炎に似ているらしい。

３．○　HIV感染、またはクリプトコッカスやトキソプラズマ、カポジ肉腫によって拡張型心筋症がおき、心不全にいたることがあるらしい。

４．×　心室瘤は心筋梗塞の合併症。

５．×　完全房室ブロックの原因は様々であるが、AIDSは含まれない。

問題8　以下の症状・所見のうち、大動脈弁狭窄症においてよく見られるものを選べ。

1． 失神

2． Graham-Steell雑音

3． 心房細動

4． 心電図の左室肥大

5． 労作時胸痛

a: (1. 2. 3)  b: (1. 4. 5)  c: (1. 2. 5)  d: (2. 3. 4)  e: (3. 4. 5)

問題８　 b: (1. 4. 5)

１．○　大動脈弁狭窄→心拍出量低下→血圧低下→失神 (year note C-84)

２．×　Graham-Steell雑音とは、僧帽弁狭窄などによる著明な肺高血圧による機能的肺動脈弁閉鎖不全に伴う拡張期雑音のことである。大動脈弁狭窄症では駆出性収縮期雑音・Ⅱ音奇異性分裂・Ⅳ音が聴取できる。(year note C-13,84)

３．×　心房細動は僧房弁狭窄症や僧房弁閉鎖不全で心房負荷が増加したときにおこるが、大動脈狭窄症ではおこらない。ただし、大動脈弁狭窄症で左室負荷が増加しても心室細動になるわけではなさそうである。(year note C-45)

４．○　大動脈弁の狭窄により駆出率が低下して左室肥大をもたらす。(year note C-84)

５．○　左室が肥大して心筋の酸素需要は増えているのに血圧は低下しているので、狭心痛がおこりやすい。

問題９　感染性心内膜炎について正しいものを選べ。

1． 血液培養陰性となると抗生物質を中止する。

2． 虚血性心疾患が原因となることが多い。

3． β溶連菌の感染が最も多い。

4． 人口弁置換後の心内膜炎の合併は予後がよい。

5． 抜歯などの外科的処置が90％以上の症例で原因となる。

a: (1. 2. 3)  b: (1. 4. 5)  c: (2. 3. 4)  d: (3. 4. 5)  e: 以上のどれでもない

問題9　　e: 以上のどれでもない
１．×　感染性心内膜炎で血液培養が陽性になるとは限らない。そのために血培は２回/日以上で３日連続提出する。抗生物質も血培が陰性になったからといって中止してはいけない。(year note C-110)

２．×　感染性心内膜炎をおこしやすい基礎疾患としてはMR、ARなどの弁膜症、VSD、PDA、Fallot四徴症などの先天性心疾患、そして人工弁などがあるが、虚血性心疾患は含まれない。逆に、IE患者は塞栓症をおこしやすく、IEが虚血性心疾患の原因になることはある。ただし、眼底・指尖・腎の塞栓症に比べると頻度は低い。（循環器内科テキストｐ134、year note C-110）

３．×　緑色連鎖球菌が最も多い。（循環器内科テキストｐ134）

４．×　自然弁のほうが予後がよい。（朝倉ｐ613）

５．×　そんなことはないみたいです。

問題10　下記の5種類の薬剤の中で、慢性心不全の薬物療法として不適切なものはどれか。

a) プラゾシン（αブロッカー）

b) カルベジロール（βブロッカー）

c) エナラプリル（ACE阻害薬）

d) 硝酸イソソルビド／ハイドララジン併用

e) ジギタリス

問題10　　a)

· 慢性心不全の治療　→　慢性心不全は、冠動脈疾患、高血圧性疾患、心筋疾患、弁膜症、心膜疾患などで生じますが、治療方針としてはまず基礎疾患の治療と心不全悪化因子の除去を行います。非薬物療法としては安静、食塩制限、水分制限があります。薬物療法としては、以前はジギタリス投与が心不全治療の基本とされましたが、最近では利尿薬がこれにかわり、血管拡張薬、特にACE阻害薬の早期からの使用が勧められています。

a) ×　αブロッカーが慢性心不全の治療に有効という記載は見つからない。

b) ○　βブロッカーは通常投与直後には心機能を悪化させるが、拡張型心筋症の一部の患者で長期に投与を続けると、交感神経活性が低下し、心機能と症状の改善がもたらされる。この際、心臓の挙動、症状や運動耐用能が実際に改善することが確認されている。

c) ○　アンギオテンシンⅡは細動脈の収縮と交感神経活性の亢進をもたらし、同時にアルドステロンを遊出して水と塩分の貯留を促す。したがって、このアンギオテンシンⅡを阻害することは心不全の治療にとって単なる減負荷効果以外にも多面的な効果があると考えられる。

d) ○　硝酸イソソルビド(isosorbide dinitrate: ISDN)とハイドラジン(hydrazine)の併用は、心室充満圧の低下と心拍出量の増加をもたらす。両者は単独では症状や運動耐用能に大きな変化をもたらさないが、併用によって心不全の死亡率を低下させることが示された。

e) ○　以前は心不全患者の基本的な治療薬であったが、現在ではACE阻害薬と利尿薬の投与にもかかわらず症状が続いている患者に投与する二次的な薬物と考えられている。

参照）循環器疾患最新の治療1998-1999（南江堂）ｐ232-239

問題11　入院設備のない診療所を、65歳の男性が、3時間前に始まり次第に増強する胸部痛と呼吸困難を訴えて受診した。血圧　150/80mmHg、脈拍　90/分、呼吸数　22/分で口唇にチアノーゼを認めた。以前より高血圧、高脂血症を指摘されているとのことであった。心電図でV1～V4に最大3mmのST上昇を、胸部X線写真では肺うっ血を認めた。急性心筋梗塞及び急性心不全と診断し、救急車を依頼して大学病院に転送することとしたが、それまでの間に診療所で行いうる治療法を3つ挙げると、いずれとなるか。

1． ジギタリスの静注

2． キシロカインの筋注

3． フロセミドの静注

4． ニトログリセリンの舌下

5． βアゴニストの点滴静注

a: (1. 2. 3)  b: (2. 3. 4)  c: (3. 4. 5)  d: (1. 4. 5)  e: (1. 2. 5)

問題11　　c: (3. 4. 5)

· 急性心不全の治療　→　急性心不全は臨床的には、①急性心原性肺水腫、②心原性ショック、③慢性左心不全の急性憎悪に分けられます。本症例の病態は、急性心原性肺水腫に相当すると考えられます。急性心原性肺水腫に対する治療は、①酸素投与、②硝酸剤投与（舌下または静注）、③利尿薬（フロセミドなど）の静注、④モルヒネ投与（呼吸困難および肺うっ血の軽減）、⑤心血管系の症候・循環動態を良好な状態に戻し支える薬剤（硝酸薬、強心薬など）の投与です。薬物治療などに反応しない例では、IABPが有効な場合があります（ただし、大動脈弁閉鎖不全症、大動脈解離などでは禁忌）。また、肺水腫の原因が急性心筋梗塞など心筋虚血に由来するのであれば、血栓溶解療法、緊急介入療法を考慮し、心臓カテーテル検査および冠動脈造影法を行います。

１．×　ジギタリスは急性心不全の治療には用いられないようです。

２．×　急性心筋梗塞に対しては、lidocaineを含めクラスⅠ,Ⅲの抗不整脈薬を使用すべきではない。（しかし、虚血およびポンプ失調に伴う不整脈には、一般的にはlidocaineなどの抗不整脈薬が良好に反応するようです。）

３．○　フロセミドの静注は利尿効果を現す前に血管拡張により肺うっ血を軽減することが知られている。

４．○　硝酸薬の舌下投与または静注は虚血性、非虚血性心疾患のいずれの肺水腫にも有効である。

５．○　ドパミンやドブタミンには、β受容体を介する心筋収縮力増強作用があり、急性心不全の治療に用いられる。

参照）最新治療ｐ10、229
問題12　次の不整脈のうち通常カテーテルアブレーション法の適応となるものはどれか。

1． WPW症候群に伴う偽性心室頻拍

2． 房室結節ニ重伝導路による房室結節リエントリー性頻拍

3． QT延長症候群に伴うtorsades de pointes

4． 心房細動

5． 通常型心房粗動

a: (1. 2)  b: (2. 3)  c: (3. 4)  d: (5)  e: (1. 2. 5)

問題12　　e: (1. 2. 5)

· カテーテルアブレーション　→　カテーテルを用いて不整脈の原因となる心筋組織の一部を破壊・焼灼し不整脈を治療する方法で、難治性の頻脈不整脈の治療に用いられます。1990年以降、先端の電極が長いlarge tipカテーテルを用い、高周波発生装置により先端電極の温度を60～70度に上昇させて心筋組織を焼灼する高周波アブレーションの安全性と成功率が向上し、頻脈性不整脈の根本治療として普及しています。WPW症候群、房室結節リエントリー性頻拍（AVNRT）、心房頻拍、心房粗動、心室頻拍などの根治療法として広く応用されています。

１．○　薬物療法抵抗性で、重篤な発作を有する例が主な適応である。副伝導路が焼灼のターゲットとなる。

２．○　発作性上室頻拍（PSVT）のうち、房室結節リエントリー性頻拍（AVNRT）では房室結節の二つの異なる伝導性を有する伝導路を興奮が旋回することにより生じる。伝導速度の遅い遅伝導路(slow pathway)は後中隔の冠静脈洞開口部付近に、伝導速度の速い速伝導路(fast pathway)は右房前中隔付近に存在する。fast pathwayアブレーションとslow pathwayアブレーションがある。

３．×　適応ではない。

４．×　現在、房室結節修飾術、カテーテルメイズ法などが試みられていますが、まだ研究段階の治療法であるようです。

５．○　心電図上、粗動波がⅡ、Ⅲ、aVFで陰性の鋸歯状波を示す通常型心房粗動は三尖弁周囲を旋回するマクロリエントリーであり、三尖弁輪と下大静脈の間の峡部または三尖弁輪―冠静脈洞―下大静脈間をアブレーションすることにより根治可能である。

参照）最新治療ｐ337-340

問題13　基礎疾患のない心拍数190/分の頻脈性心房細動について正しいのはどれか。

1． 左房内血栓の有無に関わらずただちに電気的除細動を行うことが勧められる。

2． 心拍数が150/分をこえると心拍出量は低下するので心不全の可能性を考慮し胸部レントゲン、動脈血液ガス分析を行う。

3． Ca拮抗薬投与により心拍数のコントロールを行う。

4． digitalis剤のみで十分な心拍数のコントロールが得られることが多い。

5． 除細動時に血栓塞栓症が生じなければその後血栓塞栓症は生じることはない。

a: (1. 2)  b: (2. 3)  c: (3. 4)  d: (5)  e: (1. 2. 5)

問題13　　b: (2. 3)

心房細動の治療の目的は、①洞調律の回復と維持、②心拍数（心室応答）のコントロール、③血栓塞栓症の予防です。

１．×　電気的あるいは薬物による除細動に際しては、抗凝固療法を行い、血栓塞栓症の予防をする。

２．○　

３．○　ベラパミル、ジルチアゼムは運動時の心室応答のコントロールに有効である。経静脈投与が可能である、即効性を期待できる。

４．×　ジギタリスの心室応答に対する効果は心房、房室結節への迷走神経緊張を介する機序による。そのため安静時における心拍数のコントロールには有効であっても、運動時のような迷走神経緊張が低下する状態においては心拍数のコントロールは一般には困難である。また、ジギタリスは静脈内投与でさえ効果発現までに時間を要するため、急速な心室応答のコントロールを要するときには適さない。

５．×　そんなことはない

参照）最新治療ｐ300-304

問題10-13　文責：斎藤

問題14：肥大型閉塞性心筋症患者において左室流出路狭窄を軽減する方向に働くものはどれか．

（1） β遮断薬

（2） Valsalva操作

（3） ジギタリス製剤

（4） DDDペーシング

（5） Disopyramide

a(1.2.3)

b(1.4.5)

c(1.2.5)

d(2.3.4)

e(3.4.5)

問題14：b

＜左室流出路狭窄を軽減する因子＞

· 心収縮力を低下させる因子（β遮断薬など）

· 左室容量を上昇させる因子（下肢挙上，大量輸液，squattingなど）

＜左室流出路狭窄を増強する因子＞

· 心収縮力を上昇させる因子（イソプロテレノール，運動など）

· 左室容量を低下させる因子（Valsalva操作，亜硝酸アミル，起立など）

（1）○

β遮断薬は心収縮力を低下させる．

（2）×

Valsalva操作は胸腔内圧を上昇させ，静脈還流量を低下させ，左室容量を低下させる．

（3）×

ジギタリス製剤は心収縮力を上昇させる．

（4）○

DDDペーシングによって心室中隔の奇異性運動を誘導し，左室流出路狭窄を軽減する．

（5）○

クラスⅠaの抗不整脈薬で心収縮力を低下させる．

問題15：心不全患者の治療について述べた以下の文のうち正しいものを選べ．

（1） 重症心不全患者に合併する心室性期外収縮は生命予後を悪くする因子であるため，Ⅰa群（Disopyramideなど）やⅠc群（Flecainideなど）の抗不整脈薬を用いて積極的に治療した方がよい．

（2） 心筋収縮機能（左室駆出分画）の低下している患者には，症状が軽度でも強心薬（Milrinoneなど）を投与して，まず心筋収縮機能の改善を図るのが一般的である．

（3） 高血圧を合併していて，カルシウム拮抗薬を用いる必要のある患者に対しては，DiltiazemやVerapamilよりも，なるべく長時間作用型のDihydropyridine製剤（Amlodipineなど）を用いた方がよい．

（4） 最近では無症状の患者にも，生命予後の改善を期待してアンジオテンシン変換酵素阻害薬（Enalaprilなど）を投与することが多い．

（5） ジギタリス製剤に関しては，症状を軽減するが生命予後を改善しないという報告がなされたため，洞調律の患者に対しては，以前のように第一選択薬ではなくなった．

a(1.2.3)

b(1.4.5)

c(1.2.5)

d(2.3.4)

e(3.4.5)

問題15：e

（1）×

心不全の治療に有用性があることを確認されている抗不整脈薬は，現在のところβ遮断薬とAmiodarone（クラスⅢ）のみ．

（2）×

心不全に対する強心薬の長期投与は予後を悪化させる．

（3）○

心不全に対する短期作用型のCa拮抗薬（Diltiazem，Verapamil，Verapamilなど）の投与は予後を悪化させる．長期作用型であるAmlodipineは作用が持続的で，緩除かつ安定した降圧作用を示し，心不全の治療に有用．

（4）○

ACE阻害薬は中等症から重症慢性心不全患者における症状,血行動態の諸指標，死亡率を改善することが既に示されているが，最近では軽症患者にも予後の改善を期待して投与することが多い．

（5）○

ジギタリスは心房細動をはじめとする頻脈型上室性不整脈を伴う心不全に良い適応だが，洞調律の心不全に対しては，症状を改善するが，生命予後を改善しない．

問題16：自覚症状はないが，左室機能が軽度低下している前壁心筋梗塞患者の生命予後を改善すると考えられている薬剤は以下のどれか．

（1） アンジオテンシン変換酵素阻害薬

（2） β遮断薬

（3） アスピリン

（4） プレドニゾロン

（5） α遮断薬

a(1.2.3)

b(1.5)

c(1.4.5)

d(4)

e(2.3)

問題16：a

自覚症状はないが，左室機能が軽度低下している前壁心筋梗塞患者の生命予後を改善すると考えられている薬剤は，現在までのところACE阻害薬，β遮断薬，アスピリンである．

（1）○

（2）○

（3）○

（4）×

（5）×

問題17：脈拍は毎分160で，動悸を訴える患者．心電図では幅の広い一定の形のQRS波と規則的なRR間隔が認められた．不整脈の診断として考えられるものはどれか．

（1） 持続性単形性心室頻拍

（2） 変行伝導を伴う発作性上室頻拍

（3） 洞調律のときに右脚ブロックが確認されている患者に生じた心房粗動

（4） 完全房室ブロックを伴う心房細動

（5） Torsades de pointes

a(1.2.3)

b(2.3.4)

c(3.4.5)

d(1.3.5)

e(2.3.5)

問題17：a

問題の心電図は，いわゆるWide-complex tachycardias（0.12秒以上の幅広いQRS波を有する頻脈）のパターンを呈している．Wide-complex tachycardiasの鑑別には以下の疾患があげられる．

· 変行伝導を伴う上室性頻拍（SVT with aberrancy）
※SVT; Supraventricular tachycardia

· WPW症候群に伴うもの

· Orthodromic SVT（心房→房室結節→心室→Kent束→心房） with aberrancy

· Antidromic SVT（心房→Kent束→心室→房室結節→心房）

· 心房細動

· 心室の自動能亢進（Accelerated idioventricular rhythm; AIVR）

· 心室頻拍（Ventricular tachycardia; VT）

· 心室細動（Ventricular fibrillation; VF）

· Torsades de pointes; TDP

このうち，①心拍160bpm，②単形性QRS波，③規則的RR間隔の3つの条件を満たすものを選ぶ．

（1）○

Wide-complex tachycardiasである．心拍は通常150～180bpm．単形性QRS波，規則的RR間隔の条件を満たす．なお，“持続性”とは30秒以上続いていること．“単形性”とはQRS波が単一の形態であることを指す．

（2）○

Wide-complex tachycardiasである．心拍は通常160～220bpm．単形性QRS波，規則的RR間隔の条件を満たす．いわゆるSVT with aberrancyである．

（3）○

Wide-complex tachycardiasである．心房細動において心房波は300bpm程度だが，心室へ2：1に伝導することが多く，心拍は通常150bpm程度．単形性QRS波，規則的RR間隔の条件を満たす．なお，洞調律のときの変行伝導が知られていない場合，VTとSVT with aberrancyの診断はしばしば困難．

（4）×

完全房室ブロックを伴うので心房細動は心室に全く伝導しない．したがってWide-complex tachycardiasである．単形性QRS波，規則的RR間隔の条件を満たすが，通常心拍は50bpm以下の除脈になる．

（5）×

TDPは多形性QRS波が特徴．

問題18：正しい記述はどれか．

（1） 心房中隔欠損症で最も多いのは二次孔欠損である．

（2） ドップラー心エコー法による三尖弁逆流の最大血流速度が3m/secであれば肺動脈収縮期圧の推定値は46mmHgである．

（3） 肺動脈血栓塞栓症の最も多い原因は下肢深部静脈血栓症である．

（4） 第2心音の大動脈弁成分と肺動脈弁成分の間隔が呼気時に延長するのは正常な所見である．

（5） 正常人では肺血管抵抗の測定値は全身血管抵抗の約5分の1である．

a(1.3)

b(2.4)

c(1.2.3)

d(1.2.3.4)
e(すべて)

問題18：c

（1）○

一次孔欠損（心内膜床欠損）と二次孔欠損に分類すると，後者がASDの95％を占める．

（2）○

簡易ベルヌーイ式により，収縮時の右室と右房の圧較差は4×“三尖弁逆流血流速度”の2乗で求められる．この場合は4×3×3で36mmHgとなる．右房の平均圧は10mmHgと仮定できるので“右室収縮期圧”は36＋10で46mmHgとなる．肺動脈弁狭窄症がない限り，“右室収縮期圧” イコール“肺動脈収縮期圧”としてよい．

（3）○

肺動脈血栓塞栓症の大部分は下肢深部静脈血栓症（DVT）に合併する．その他の誘因は骨折，手術後，産科的イベント，悪性腫瘍など．

（4）×

Ⅱ音はⅡa，Ⅱpの二成分よりなる．正常ではⅡa成分はⅡp成分に先行する．この分裂は吸気時に広がり，呼気時に狭くなる．これは吸気時に静脈還流量が増し右室駆出時間が延長するのでⅡpが後退し，逆に呼気時に右室駆出時間が短縮するのでⅡpが前進するためである．問題文のように呼気時に分裂が広がることを“Ⅱ音の奇異性分裂”といい，Ⅱp成分がⅡa成分に先行する病態（大動脈狭窄症や左脚ブロックのようにⅡa成分が後退する場合，または三尖弁閉鎖不全症や動脈管開存症のようにⅡp成分が前進する場合）で起こることがある．

（5）×

正常人では，肺血管抵抗は全身血管抵抗の約10分の1である．

問題19：ACE阻害薬に関する以下の記述で正しいものはどれか．

（1） ACE阻害薬，亜硝酸薬＋ヒドララジン（血管拡張薬）は大規模臨床試験で慢性心不全の予後を改善指せる効果があることが証明されている．但し，後者の組み合わせは高用量が必要なことから一般に使用されることは少ない．

（2） 一般に，加齢とともに血中のレニン活性は増加するため，ACE阻害薬の降圧効果は高齢者で増強する．

（3） 大動脈弁狭窄症では左心室に圧負荷が加わっている．圧負荷を軽減させるために，血管拡張薬，特に心筋リモデリング抑制作用を持つACE阻害薬が一般に用いられる．

（4） ACE阻害薬は，糖尿病性腎症や慢性糸球体腎炎の蛋白尿を増加させる作用があるため，腎機能の低下している患者への投与は禁忌である．

（5） ACE阻害薬はレニン・アンジオテンシン系を直接抑制することから，電解質のカリウムを保持する作用がある．したがって，カリウム排泄作用を持つサイアザイド系降圧利尿剤との併用は合理的であり，その組み合わせで降圧効果が増強する．

a(1.2)

b(1.5)

c(2.3)

d(3.4)

e(4.5)

問題19：b

（1）○

文章通り．

（2）×

加齢とともに血漿レニン活性は低下する傾向にある．

（3）×

大動脈弁狭窄症では外科的治療が中心になる．心不全症状を呈している患者に対してジギタリスや利尿薬を用いることがあるが，特にACE阻害薬が一般に用いられるということはない．

（4）×

ACE阻害薬は輸出細動脈を拡張させることにより糸球体内圧を低下させる．これには糖尿病性腎症や慢性糸球体腎炎の蛋白尿を軽減する効果がある．

（5）○

ACE阻害薬はカリウム保持性利尿薬と併用してはならない．

問題20：以下の腎血管性高血圧について正しい記述はどれか．

（1） 常に血漿レニン活性の著明な高値を認める．

（2） 成因のうち，最も頻度の高いのは動脈硬化性で約2/3を占める．

（3） 両側の腎動脈に狭窄があると血漿レニン活性は正常～低値を示す．

（4） 両側の腎動脈に狭窄がある場合は利尿薬よりACE阻害薬の方が有効である．

（5） 近年，強力な降圧薬が使用できるようになったので，原則として血行再建より薬物治療を優先させる．

a(1.2)

b(1.4)

c(2.3)

d(3.4)

e(4.5)

問題20：c

（1）×

血漿レニン活性は多くの場合高値を示すが，摂取食塩状態によって正常値を示すこともあるので，レニン分泌刺激試験（カプトプリル負荷試験）を行うのが一般的．また両側腎動脈狭窄例では血漿レニン活性は高値を示さない．

（2）○

文章通り．その他の原因として線維筋性過形成，大動脈炎症候群などがある．

（3）○

腎血管性高血圧においては，狭窄腎の腎灌流圧低下に伴って“Na貯留”と“RAA系亢進”をきたす．

片側性の場合，“Na貯留”は健側腎の代償によってNa排泄が亢進するため細胞外液量は増加せず，高血圧にあまり寄与しない．“RAA系亢進”が血圧上昇の中心的役割を果たしている．

一方，両側性の場合，“Na貯留”は代償されることがないので細胞外液量は増加し高血圧になる．そのため相対的にRAA系は抑制される．しかし，高血圧にも関わらず腎血管狭窄があるため腎灌流圧はあまり上昇せず，最終的に血漿レニン活性は正常～低値を示すことが多い．

（4）×

両側腎動脈狭窄例では，ACE阻害薬によって腎機能が著明に悪化することがある．

（5）×

血行再建術が第一選択である．

問題21：以下の降圧薬について正しい記述はどれか．

（1） わが国で最も多く投与されている降圧薬はACE阻害薬である．

（2） 利尿薬やβ遮断薬によって脳卒中および虚血性心疾患の発生率はともに約40％減少する．

（3） 解離性動脈瘤の降圧治療には心拍数を減少させるβ遮断薬の投与は禁忌である．

（4） 糖尿病は一般に低レニン性高血圧を示すのでACE阻害薬は有効ではない．

（5） 高齢者によくみられる収縮期高血圧は拡張期血圧が低いので降圧療法は不用である．

a(1.2)

b(1.4)

c(2.3)

d(3.4)

e(いずれでもない)

問題21：e

（1）×

ACE阻害薬やCa拮抗薬の使用頻度が高まっていることは事実だが，それでも利尿薬やβ遮断薬の使用頻度の方が高い．なお，利尿薬やβ遮断薬は非常に安価であり，かつRCTで長期投与の効果が証明されている．降圧薬選択は議論のあるところだが，合併症がない限り利尿薬やβ遮断薬を第一選択とすることが少なくない．

（2）×

1970年代から1980年代にかけて欧米で行われた大規模臨床試験（成壮年の軽・中等症高血圧患者を対象にサイアザイド系利尿薬やβ遮断薬を用いたRCT）をメタアナリシスした結果，収縮期血圧を10mmHgおよび拡張期血圧を5～6mmHg低下させることにより，脳血管障害の発症は40％，虚血性心疾患の発症は15％抑制されることが示された．降圧薬治療による脳血管障害の抑制効果は明らかだが，虚血性心疾患の抑制効果は必ずしも明確でないといわれている．

（3）×

解離性大動脈瘤の降圧療法には血管拡張薬とβ遮断薬の組み合わせがよく用いられる．血管拡張薬のみの投与だと代償性に心拍数や心収縮力が上昇するので，β遮断薬によってそれを抑制する．

（4）×

糖尿病を合併した高血圧に対する降圧薬の選択として，少量の利尿薬，α1遮断薬，ACE阻害薬，Ca拮抗薬が選ばれる．特にACE阻害薬はインスリン抵抗性の改善，腎機能保護作用を有する．

（5）×

収縮期高血圧（Isolated systolic hypertension; ISH）とは“収縮期血圧＞140mmHgかつ拡張期血圧＜90mmHg”で定義される．アメリカのSHEP（Systolic Hypertension in the Elderly Program）によると，60歳以上のISH患者を対象に利尿薬による降圧療法を行った結果，脳血管障害を36％，冠動脈疾患を27％，心不全を55％抑制することが示された．

問題22：正しいのはどれか．

（1） 外科治療を要する僧帽弁逆流の最多の原因は僧帽弁逸脱＋腱索断裂である．

（2） 大動脈二尖弁は，大動脈弁狭窄の原因となる．

（3） 弁石灰化の強い僧帽弁狭窄例でも，逆流が軽度ならばPTMC（バルーンによる交連切開術）の良い適応である．

（4） 下肢静脈血栓が脳塞栓の原因になることはない．

（5） 術後早期の人工弁感染症の予後は不良である．

a(1.2.3)

b(1.2.5)

c(1.4.5)

d(2.3.4)

e(3.4.5)

問題22：b

（1）○

僧帽弁逸脱＋腱索断裂は重症化するため，外科的治療を要することが多い．ただ，頻度まではわからなかった．選択肢上○とした．

（2）○

大動脈二尖弁は人工の約1～2％にみられ，男性に多い．そのうち約3分の1は，弁の石灰化により弁の可動性が制限される結果，50～70歳代に大動脈弁狭窄症を発症する．

（3）×

弁尖部及び弁下部の肥厚，石灰化，癒着が顕著でないものが良い適応である．

（4）×

下肢静脈血栓は右心系に存在するので，通常は肺塞栓をきたす．しかし右心系と左心系の間にバイパスがある病態（心室中隔欠損症など）では，血栓が左心系に入り，脳塞栓症などをきたすことがある．これを奇異性塞栓（paradoxical embolism）という．

（5）○

術後早期（2ヶ月以内）に起きた人工弁感染症（prosthetic valve endocarditis; PVE）ではブドウ球菌，グラム陰性杆菌，カンジダ，アスペルギルスなど，抗菌薬に抵抗性の病原体が起炎菌になることが多い．通常の感染性心内膜炎に比べて予後は悪い．

問題23：大動脈解離のうち上行大動脈解離に特徴的といえるのはどれか．

（1） 高血圧

（2） 背部痛

（3） 心タンポナーデ

（4） 大動脈弁閉鎖不全

（5） 急性心筋梗塞

a(1.2.3)

b(1.4.5)

c(2.3.4)

d(2.4.5)

e(3.4.5)

問題23：e

解剖学的に明らか．

（1）×

（2）×

（3）○

（4）○

（5）○

問題24：64歳男性．3年前から歩行時に右下肢の疼痛が生じるようになった．2～3分の安静で痛みは消失し，再び歩行できるようになった．最近歩ける距離が徐々に短縮してきたので，来院した．有用な検査はどれか．

（1） 筋電図

（2） 骨シンチグラム

（3） サーモグラフィー

（4） 血圧測定

（5） 単純X線CT

a(1.3)

b(2.3)

c(3.4)

d(3.5)

e(4.5)

問題24：c

間歇跛行（Intermittent claudication）の鑑別診断．

＜血管性＞：疼痛による跛行

· 閉塞性動脈硬化症（ASO）：50歳以上の男性．高血圧・糖尿病の既往． 

· Bueger病：40歳以下の喫煙者．喫煙と症状の相関．指趾の冷感，しびれ感，強い虚血症状（潰瘍，壊死）．しばしば遊走性静脈炎の合併．

※両者に共通する特徴は，末梢動脈拍動消失．患肢の疼痛，蒼白，皮膚温低下，筋萎縮，脱毛．

※検査は，四肢の血圧測定，サーモグラフィー，プレチスモグラフィーなどを用いた脈波測定，動脈造影など．

＜馬尾性＞：脱力による跛行

· 脊柱管狭窄症：40歳以上の男性．間歇跛行の特徴は“起立または歩行を続けているうちに両足から上行してくるしびれ感が出現し，歩行の続行が不可能になる．前屈位またはしゃがみこんで数分間休憩をとるとしびれは急速に消失し，再び歩行が可能になる”．

※検査は，単純X線写真，MRI，ミエログラフィーなど．

（1）×

（2）×

（3）○

（4）○

（5）×

問題25：次のうち正しいものの組み合わせを選べ．

（1） 心室性不整脈の多くは，治療が必要とならない．

（2） 心室頻拍は自然に治まることが多い．

（3） WPW症候群における頻脈発作の既往は，予後を左右しない．

（4） 心室細動の低血圧には，カテコラミンが良い適応である．

（5） 心室細動の原因には，心筋梗塞，心筋症，QT延長症候群，抗不整脈薬の投与などがある．

a(1.2)

b(1.5)

c(2.3)

d(3.4)

e(4.5)

問題25：b

（1）○

“心室性不整脈”には心室性期外収縮，心室頻拍，心室細動が含まれていると解釈した．後2者は治療の必要があるが，心室性期外収縮は健常者にもよくみられ，例外（有症状，心筋梗塞など基礎疾患の存在）を除けば治療の必要はない．頻度からいえば心室性期外収縮が圧倒的に多いので“心室性不整脈の多くは治療が不必要”というのは誤りではない．

（2）×

一般に心室頻拍は，血行動態に及ぼす影響が大きく，心不全やショックをきたす可能性が高い．また，たとえ無症状であっても心室細動へ移行する可能性がある．そのため早期に診断し適切な治療を開始することが必要であり，“自然におさまることが多い”とはいえない．

（3）×

WPW症候群における頻脈発作には，以下の病態がある．

· Orthodromic SVT（心房→房室結節→心室→Kent束→心房）

· Antidromic SVT（心房→Kent束→心室→房室結節→心房）

· 心房細動

特に心房細動を合併した場合は，多くのインパルスが副伝導路を伝わり，心室の早い興奮を招いて心室細動に至る可能性がある．そのため，“頻拍発作の既往が予後を左右しない”とはいえない．

（4）×

心室細動と診断したら，治療は以下の手順に従うのが一般的．

1 すみやかに除細動を200J，300J，360Jの計3回試みる

2 まだ心室細動が続いている場合は，CPR，気管内挿管，静脈ライン確保を行った上で，エピネフリン1mgを静注して，360Jで除細動を試みる（3～5分ごとに繰り返す）

3 それでもまだ心室細動が続いている場合は，リドカイン1.0～1.5mg/kgを静注（最大3mg/kgまで）して，360Jで除細動を試みる（3～5分ごとに繰り返す）

心室細動の治療は除細動が目的でありその過程でエピネフリンを使用する．エピネフリン使用の目的は心筋の興奮性を増し細動を強めることで，直流電流による除細動の効果を高める点である．したがって“カテコラミンが心室細動の低血圧に有用である”というのは誤りである．

（5）○

心室細動の基礎疾患には心筋梗塞，心筋症，QT延長症候群，抗不整脈薬の投与，著しい低酸素血症，低体温などがある．

問題26：心臓の発生・分化における特徴を述べよ．

問題26：

（解答例）

· 循環系の発生は胎生3週前後に始まる．

· 循環系は中胚葉の心臓板由来である．

· 心臓板は左右一対の管状細胞集塊(原始心筒)を形成する．

· 両側の原始心筒は次第に近接して癒合し，1本の心筒が形成される．

· 1本となった心筒はS状に屈曲して動脈幹，心球，心室，心房の原基ができあがる．

· 第4週に房室管の背側壁と腹側壁に一対の心内膜床が形成される．

· 第5週に両者は接近して癒合し，房室管を左右に分ける．

· 心房では，頭方背側壁から一次中隔が矢状方向に形成される．

· 一次中隔の下面は，房室部心内膜床との間に一次孔をなす．

· 一次中隔は次第に心房内を下降して癒合したばかりの房室部心内膜床と接着する．

· 一次中隔と房室部心内膜床の接着によって，一次孔は閉鎖し心房内は左右に分かれる．

· 一次孔の閉鎖と平行して一次中隔の背側部に穿孔が生じ，二次孔をなす．

· 一次中隔の右側に二次中隔が形成され始め，三日月状の窓を残す．

· 二次中隔の三日月状の窓と，一次中隔に開いた二次孔を通る両心房の交通を卵円孔という．

· 心室では心尖部付近に筋性隆起が生じ，第7週の末に心室中隔は閉鎖する．

※解答に何を期待しているのか良く分からないが，心臓の発生に関する教科書的な記述を箇条書きにしました．こんな内容を覚えられるはずないのだが…．ただ，心臓はヒトの臓器の中で最も早く発生が起こる臓器の一つであることは強調したほうが良いと思います．

※魚の先祖に当たる時代には，生物には心臓がありませんでした．腸管から肝臓を通過した血液は，鰓で酸素をもらいます．鰓に血液を送るために圧力をもって送る方が，より効率が良いので，ヤツメウナギなどは鰓の毛細血管の前に複数の小さな心臓ができました．このときの心臓は鰓の運動につれて動く血管のようなものです．やがて生物が陸上の生活になると，鰓の役割が肺になり，そして肺に血液を送る単一のポンプ，右心が誕生します．やがて体循環が発達すると，肺から戻ってくる血液の受け皿が必要になり，さらにこれを全身に送り出すポンプ，左心が誕生します．右心の発生は系統発生上，左心の1億年前に当たります．

問題27：心不全治療薬の種類と特徴を病態と関連して述べよ．

問題27：

（解答例）

心不全管理の原則

心不全の治療目標は，急性心不全においては生命の維持と自覚症状の改善にあり，慢性心不全においては第1に自覚症状と運動耐容能の改善にもとづくQOLの向上，第2に最終目標としての生命予後の改善にある．治療にあたっては急性，慢性に関わらず，それぞれの疾患に特異的な病態を熟知しておくことが必要である．虚血性心疾患では血行再建を，弁膜症，先天性短絡疾患，収縮性心外膜炎などでは手術適応を考えなければならない．また，高血圧症や甲状腺機能異常症では第一に基礎疾患に対する治療が必要である．感染症，貧血，不整脈などの誘因，増悪因子が存在すれば，それを取り除くことから始めなければならない．

心不全の薬物治療について
1．利尿薬

＜種類＞サイアザイド系利尿薬，ループ利尿薬

＜機序＞

うっ血性心不全の不快な症状の多くはうっ血に基づくものであり，利尿薬が第一に選択される．未治療のうっ血性心不全では，利尿薬のみで顕著な治療効果を得ることがまれでない．不全心のFrank-Starling曲線は平坦なため，前負荷を減じても心拍出量はほとんど不変か，わずかな低下をもたらすに過ぎず，うっ血症状を消失せしめる．

2．血管拡張薬

＜種類＞ACE阻害薬，ATⅡ遮断薬，硝酸薬，ヒドララジン，α1遮断薬，Ca拮抗薬

＜機序＞

· 血管拡張薬による前負荷の軽減とは，トーヌスの高まっている静脈を拡張させることにより，過剰な血液を静脈内にプールし，心室充満圧を低下させることにある．特に急性左心不全においては肺循環系に貯留した血液を末梢静脈にプールして肺動脈圧を下降させ，呼吸困難の改善をもたらす．

· 血管拡張薬による後負荷の軽減とは，末梢動脈の拡張により心室の駆出抵抗を減少させて1回拍出量を増すことにある．うっ血性心不全においては前負荷が増大しきってFrank-Starling 機序は限界に達しており，さらに収縮力も低下しているため，1回拍出量は後負荷依存性となっている．後負荷軽減療法の主旨は，後負荷を下げてやることにより1回拍出量を増すことにあるが，うっ血性心不全においては循環血液量が増大しているため血圧は下降しにくく，冠血流量は保たれ，反射性の頻拍も生じにくいとされ，左室容積の減少により左室仕事量が減ずるため心筋酸素消費量の増大を伴わずに拍出量を増すという利点がある．使用にあたっては，血圧下降に十分な注意が必要である．過度の降圧は冠血流量を減少させ，心筋虚血を招くことになる．

· 血管拡張薬は静脈側に作用する硝酸薬，動脈側に作用するCa拮抗薬，ヒドララジン，両者に等しく作用するニトロプルシド，および神経体液性遮断作用を有するACE阻害薬，α1遮断薬とに分類され，これら薬剤を患者の病態に応じて選択する．

· この中でACE阻害薬は，大規模長期二重盲検比較試験により，心不全患者の長期予後を改善し死亡率を減少させることが証明されている．心不全症状のない左室収縮機能不全の状態から使用すべきとされ，利尿薬，ジキタリスとともに心不全基礎治療薬としての地位を確立している．ACE阻害薬の生命予後改善効果は，ヒドララジンと硝酸イソソルビドの併用による直接的血管拡張薬よりも優れており，血管拡張による減負荷作用に加え，神経体液性因子，特にレニン-アンジオテンシン系の亢進に基づく種々の作用の抑制によるものとされ，左室容積と左室心筋重量を縮小させ心機能の保持に有効なことが報告されている．

3．強心薬

＜種類＞ジギタリス，カテコラミン，PDEⅢ阻害薬

＜機序＞

· 心不全におけるポンプ機能低下の主因は，心筋収縮力の減弱であり，強心薬は心筋に作用して収縮力を増強させる最も直接的な心不全治療薬である．心筋収縮力の改善は駆出率を増し，心拍出量を増加させて Frank-Starling曲線を左上方へと変位させる．このことにより腎血流量，尿量が増し細胞外液を減少せしめてうっ血症状を除去する．全ての強心薬は，この機序によって心不全を改善する．

· ジギタリスは強心薬の中心として古くよりうっ血性心不全治療の主役を演じてきたが，特に心房細動を合併したうっ血性心不全には徐拍作用とともに著明な効果があり，現在においても軽症例から用いられる．最近の大規模臨床試験によると，心拡大を有し収縮障害を伴う洞調律心不全例においてもジギタリスは症状の軽減，心機能の改善ならびに運動耐容能の改善をもたらすことが明らかにされた．

· ドーパミン，ドブタミンをはじめとするカテコラミン製剤は，うっ血性心不全の急性増悪期や急性心不全の緊急治療として一時的に用いられることが多く，効果も大きい．

· 近年，経口強心薬が次々と開発されている．新しい強心薬は強心作用が強く，短期的には優れたポンプ機能改善効果を示して症状を改善する．しかし，開発された多くの薬剤は長期臨床試験による生命予後改善効果がないか，逆に死亡率を増加させるという悲観的な結果に終わり，その開発が中止された．このことは，慢性心不全での強心薬による心ポンプ機能の改善は，必ずしも予後を改善しないことを示すものである．新しい強心薬は，β刺激薬とホスホジエステラーゼⅢ(PDEⅢ)阻害薬に大別され，いずれも心筋のcAMP濃度を増し，Caイオンを動員して強心効果を発揮する．現在までのところ，慢性心不全に対するこれらの経口強心薬の適応・用法に関しては一定の見解が得られておらず，基本的には短期的に循環不全を改善し，自覚症状を軽減する薬剤として用いるべきだと考えられる．

※β遮断薬による治療について：交感神経の活動性亢進はうっ血性心不全における重要な代償機序の一つであり，β遮断薬投与は心不全を増悪あるいは顕在化させるものとして従来禁忌とされてきた．しかし，1975年スウェーデンのWaagsteinらは，重症の拡張型心筋症による慢性心不全患者にβ遮断薬を2～12か月間投与し，心機能や心不全症状の著明な改善が認められたことを報告し，うっ血性心不全のβ遮断薬による治療が，新しい考え方として脚光を浴びるに至った．その効果はあくまでも長期投与による慢性効果であり，心臓選択性のβ遮断薬を少量から開始して漸増するが，3か月以内の治療早期には効果が出現せず悪化することもある．現在，概ね有効性を支持する報告が多く，適応や，投与方法に関する検討が続けられている．そのメカニズムに関しては心拍数の減少による心筋酸素消費量の低下，不全心筋で減少してくるβ受容体の up-regulation，カテコールアミン心筋障害の抑制，頻脈性不整脈の抑制，レニン分泌抑制などの機序が推定されている．

